神経電気活動における入力応答パターンと自発性活動パターンとの関係性 by 松井 嘉徳
2015 年度 修士論文要旨 
神経電気活動における入力応答パターンと 
自発性活動パターンとの関係性 
関西学院大学大学院理工学研究科 
人間システム工学専攻 工藤研究室 松井 嘉德 
 
 記憶や学習，意思決定といった高次情報処理は神経回路網における複数の神経細胞が相互に作用する
ことで発現する電気活動が担っている．これらの脳情報処理機構を解明するための生体モデルの最小系
として，ラット海馬分散培養系と多点電極アレイ（Multi-Electrodes-Array，MEA）による細胞外電位
多点計測の組み合わせが有効であり，これを用いて近年多くの研究がなされている．本研究では，底面
に64 個の微小平面電極を備えた培養皿（MEDプローブ）上にラット海馬神経細胞を分散培養すること
で神経回路網を自律的に再構成させ，小規模生体神経回路モデルとした．このモデル系の基本的な特性
を明らかにするため，回路網への電流刺激に対する応答電位を計測し，その安定性及び再現性を解析し
た．解析は神経活動パターンを時間軸方向及び試行軸方向に平均化したテンプレートを算出し，このテ
ンプレートと各時間窓における神経電気活動との差分値を求めて神経活動パターンの再現性･安定性を
定量化した．電流刺激により電気活動を誘発すると，活動電位の最小時間幅である5 msの時間窓におけ
る活動パターンと平均的な活動パターンとの分散は刺激直後から減尐し，徐々に自発性電気活動のレベ
ルに復帰した．特に，このレベルに復帰するまでにかかる時間は培養日数や刺激入力量に依存して変化
することが示唆された．また，培養期間が短い神経回路網や，長期間培養した自発性活動頻度が高い条
件下の神経回路網の一部においては，誘発活動で形成される応答パターンの時間推移中で再現良く発現
する100 ms程度の時間領域が周期的に発現することを見出した．この期間は，刺激情報が神経回路網を
周回する間隔であると考えられる．神経回路網に電流刺激を印加後，刺激後 5 ～20 msにおいて電流刺
激による応答パターンが強く出現し，この期間まで電流刺激の影響が強く残っていることが示唆された．
DIV 24－30の神経回路網においては，本培養神経回路網に対する電流刺激の影響は，初期相として刺激
後約 20 msの区間までの電気活動頻度に表れるもの，刺激後100 msまでの活動パターンの再現性に表れ
るもの，おおよそ700 msまで持続する活動パターンの特徴に顕れるものがあることが明らかとなった．
また，DIV 61－77の神経回路網においては，刺激の影響が持続する時間は，初期相として刺激後約 20 ms
の区間までの電気活動頻度に表れるものと，刺激後 200 〜300 msまでの活動パターンの特徴に顕れる
ものとがあるが，活動パターンの再現性に顕れる刺激入力の影響は明確ではなかった．活動パターンの
再現性に顕れる刺激入力の影響は，刺激による誘発活動パターンが反響的に再入力することで発現され
ている可能性があり，DIV 61－77においては，この反響的な再入力による活動が活発な自発性神経活動
と競合して不明確になった可能性がある．さらに，2 点刺激の場合，刺激の影響が持続する時間は，初
期相として刺激後約20 msの区間までの電気活動頻度に表れるものと，刺激後400 〜500 msまでの活動
パターンの特徴に顕れるものとがあるが，反響的な再入力によって発現すると考えられる活動パターン
の再現性に顕れる刺激入力の影響は明確ではなかった．刺激後400 〜500 ms 程度まで誘発応答特有の
パターンが持続したのは，2 点交互の刺激により誘導される特定のパターンがより明確化し，2 刺激が
繰り返し入力されたため，刺激の影響が長期化したと考えられる．異なる2 点電極から刺激を行った場
合においても，刺激入力による活動パターンの特徴への影響は一つのネットワークにおいてそれぞれ独
立して拡散しているものと考えられるが，刺激情報の反響的伝搬は抑制される傾向が示唆された． 
 このように，刺激による神経活動への影響は複雑で，入力の形式や培養日数により変動することが示
唆された． 
 これらの結果は，刺激による誘発応答と自発性神経活動は分離した独立の現象ではなく，神経回路網
の発火ダイナミクスが内部状態を形成していることを強く示唆している．即ち神経回路網は，培養され
た半人工的な環境下においても反響的かつ再帰的な神経接続によって複雑なダイナミクスを形成し，そ
の内部状態に依存した応答を示すものと考えられる． 
 
